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軟邪悪性感瘍は組織像， 悪 性度が 多岐に わ た る上 に ， 各種 の膿癌の症例数が少な い もの が 多い ． こ
の た め， その 化学療法は未 だ に 全く混沌と した状態 に あ り， こ こ に 精度の 高い 制癌剤感受性試験の 必要性
が叫ばれ て い る． 本研究 は， 近年 主に 癌腫 に お い て ， 臨床効果と の相関性が高 い 制癌剤感受性試験と して
注目さ れ て い る hu m a ntu m o rclonoge nic ass ayくH TC Alを軟邪悪性腫瘍に 導入 し， 臨床応用 す る こ と を
目的と した． 対象 は， 過 去 3年間に 得 られ た軟部悪性腫瘍 32例 40検体で あ る． 方法は， H T C Aの 原法
くsta ndard H TC AJを行う 一 方， コ ロ ニ ー 形成率 を高め る た め に ， 横川が 骨肉腫 に 対 して行 っ た 如く ， 腫
瘍細胞 を 一 世代く約13日間1 単層培養し， 増殖 した腰瘍細胞 を用 い て H T C A を行 っ たくc ultiv ated H T C Al．
そ の結果， 原法で は感受性判定可能率 く30個以上 の コ ロ ニ ー 形成 を認 め たも のI23．7％， コ ロ ニ ー 形成率
0．0053士0．0051％くm e a n士S Dl で著 しく低 か っ たが ， C ultiv ated H T C A で は， 感受性判定可能率70％，
コ ロ ニ ー 形成率0．0231士0．0186％と有意な向上 を認め た け く0．01う． ま た， 両方法で 共に 感受性判定可能
であ っ た 9検体に お け る 8制癌剤に 対 す る感受性 を推計学的 に 比較検討 した と こ ろ両方法間の制癌剤感受
性 に は殆 ど差異は なか っ た くPく0．01う． さ らに ， 軟邪悪 性腫瘍の 組織学的悪性度 と コ ロ ニ ー 形成と の 関係
に つ い て み ると， 組織学的悪性度の低 い 腫瘍くgr adell に お い て は， ま っ た く コ ロ ニ ー 形成 を認め ず， 主
に 化学療法の対象と な る組織学的悪性度の 比較的高い 腫 瘍 くgr ade 2， 31 に おい ては ， C ultivated H T C A
に よ り 87．5％と高 い 感受性判定可能率 が得 られ た ． cultiv ated H T C Aの 結 果 と 臨床効果 と の相関 を
r etr o spe ctiv eに 評価 した と こ ろ， tru epOSitiv e r ate 80％， tru enegativ e r atelOO％で ， 全体的な 予 言性
は 91．7％と有意 な相関が認 め られ たCPく0．025l． 以上 か ら， Cultiv ated H T C A は， 軟邪悪 性腰 瘍に おい
て も制癌剤感受性試験と して 非常に 有用 で あり， さ らに， その 臨床応用 に も 充分 な期待が持 て るも の と考
えられ た．
Eey w o rds soft tiss ue s ar c o m a， hu m a ntu m orclonogenic assay， Chem o－
S e n Sitivity test， m O n Olayer c ulture， Clinic alc o rrelatio n．
近年， 数多く の制癌剤が開発さ れ ， 現在約 30種 以上
の 制癌剤が臨床 に 用 い られ て い る． しか し， どの 制癌
剤 を どの 腫瘍に ， い か な る 方法 で投与す る の が 最適で
あ るか に 関 して は未だ意見の 一 致 を得て い ない ． こ れ
は， 同 一 臓器の 腫瘍， 同 一 病理組織像 を示 す腫瘍 であ っ
て も， そ の 制癌剤感受性が そ れ ぞ れ異な る か ら に 他な
ら な い
．
と りわ け軟部悪性腫瘍 に お い て は ， 組織像や
悪性度 が極め て 多彩 で ある上 に ， 各種 の 腫瘍の 症例数
が少 な い た め， 臨床上， 経験的に 有効 な制癌剤 を突き
止 め る こ と は非常に 困難 で あ る． この ため ， 軟部悪性
腫瘍 の 化学療法 に お い て は未だ に 制癌剤と そ の 投与法
に 明確な方向づ けが なさ れ て い な い ．
その 意味で ， 制癌剤感受性試験の 占め る役割は大きく，
個々 の 患者 の 腫瘍 に 対 し て 有効 な 制癌剤が 選択で き
A bbre viatio ns こA C D， a Ctin o mycin Dニ A C R， a Cla r ubicinニ A D M， adria mycin三 C D D P， Cis－
Platin u mニ C M R し1066， Con n aughtM edic al Rese a ch Labor atory M edia－ 1066ニC P A， 4－hydro－
pero xy cyclophosphami de i C x T， C O n C e ntr ation－ tim epr odu ct三 D E A E－de xtr a n， diethyl．
a min oethyl．dextr anニ D TIC， dim ethyl tria ze n oimida z ole c arbo x amidei E D T A， ethylen－
軟部悪性腫瘍の hu m a ntu m o r
る， 精度の高い 制癌剤感受性試験 の 開発が必要か つ 急
務で ある と考 える． と こ ろ が， これ まで に も数多く の
制癌剤感受性試験が開発され て き た に も か か わ らず，
臨床反応を適確に 予言す る ま で に 至 っ た も の は殆 どな
い と い っ て も 過 言 で は な い ． こ れ ら の な か で ，
Ha mbu rge rら
りに よ り 開発 さ れ た hu m a ntu m o r
clon oge nic a ss ay くH T C Aう は， 個々 の癌腫 に 対する
制癌剤の臨床効果 を比 較的高い 確率 で 予 言し得る もの
とし て， 近 年高い 評価 をう けて い る感受性試験法で あ
る．
癌腫と こと な り 一 般に 肉腫 に H T C Aを 導入 す る に
は， コ ロ ニ ー 形成率の 低い こ と や症例数が少な い こ と
な どが 大きな 障害 とな り， 今ま で に 肉腫， 特 に軟部悪
性腫瘍に 関 す る HT C A の報告 は見当た らな い ． 当教
室横川21は， 骨肉腰 に対しSalm o n らの 原法3Iくsta nda rd
H T C Aユ を改良 して ， 臨床新鮮材料か ら得 られ た腫瘍
細胞を 一 旦 単層培嚢系 へ 移行し， Cellpopulatio nを増
加させ た上 で H T C Aを行い くc ultiv ated H T C Al， コ
ロ ニ ー 形成率を向上 さ せ て骨肉腫 に お ける c ultivated
HT C Aの 有用 性に つ い て 報告 した
．
そ こ で ， 著者 は軟
部悪性腰瘍に お い て も ， Cultiv ated H TC A が有用 で あ
るか を検討 し， さ ら に ， 本法 を用 い た制癌剤感受性の
結果と臨床効果と の 相関性に つ い て検討 した．
材料 お よ び方法
工 ． 材 料
実験 に 使用 した 臨床新鮮材料 は， 過去 3年間に 当教
室で 生検 ま た は手術 を行っ た軟部悪性腫瘍 32例 く40
検体1 か ら得 られ た く表 1う． その 内訳 は， 悪性線推性
組織球腫 くM F Hう11例 く15検体フ， 滑膜肉腰 5例 く9
検体上 月旨肪肉腫 5例く5検体J， 横紋筋肉腫 4例く4 検
僻 ， リ ン パ 管肉腰 2例く2検体う， 平 滑筋肉腫 2例く2
検附 ， 悪性間葉腰 ． 線椎肉腫 ． 神経肉腫各 1例 く1検
射 で あ る
． 各腰 瘍の 組織学的悪性度， 蜘軒乳 予後
などに つ い て は表 1 に示 した
．
H ． 臨床新鮮材料の 処理
腫瘍材料 を ペ ニ シ リ ン ． ス ト レ プ ト マ イ シ ン
Epenicillinlstrepto mycin s olutio nlO，000u nitsくP S，
Gibc olj を含む培養液EM cCoy，s5 AくGibc oI w ashj
内で ， で き る だ けす み や かに 無菌的に ハ サ ミ で細切 し
た． その 衡 酵素カ ク テ ル FHa nk
，
s bala n c ed salt
S Olutio nくGibc ol＋ c ollagena s ety peI くSigm aJ O．2
699
mgJml， D Na s eくSigm al O．2 m glml， prOna S eく科研
化学1 0．5m glmlコに て370C， 30分間処理 し た． 次に ，
ス テ ン レ ス 製 メ ッ シ ュ く50 メッ シ ュI に て材料 をろ過
して 単離細胞浮遊液 を作成 したく図 い ． 集めた腫癌細
胞 は， 0．5％トリ バ ン プル ー 染色に よ り有核生細胞数を
算定 した のち ， 3 XlO6個ノml とな る ように 調整 した．
H ． 腫瘍細胞 と制癌剤と の 接触
3 XlO6個ノml の単離細胞浮遊液 0．5 mlに ， 0．15ml
の 制 癌剤 と McCoy
，
s 5 A w a sh O．85ml を加 え て
37
0
C， 1時間接触さ せ たく図1I． 対照液と して は ， 生
理的食塩水を使用 した． ま た， 時間依存性の 代謝桔抗
剤は持続接触 と した が， この 場合 に は単離細胞浮遊液
0－5mlに 制癌剤 また は対照液 を0．3 ml加 え， 後述 の
do uble enriched C M R L溶液 1．9ml を加え た．
N ． ニ 重寒天 培地 の作成
1 ■ Underlaye r け ィ ー ダ ー 層1 の作成
McCoy
，
s5 A培養液 500mlに ， he at－in a ctiv ated
くHIlfetal c alfs e ru mくF CS， Gibc o1 50 ml， H I一馬
血 清くGibc o125ml， ピル ビン 酸ナ トリ ウム く2．2％1
5ml， L． セ リ ン く21 m glmi1 1ml， L－ グル タ ミ ン く200
m M15 ml と PS 5 mi を加 えて e n riched McCoy
，
s5 A
培養液を作成 した． 次 に ， Plating m ediu m を下記 の よ
う に 作成 した． 即 ち e n riched McCoy
，
s 5A培養液 40
mlに try ptic s oybroth く3％， Difc ol lO ml， L ア ス
パ ラギン く6．6 mgJIml1 0．6ml お よび D E A E． デ キ ス
ト ラ ン く50m glml， Pha rm a Cia10．3 mlを加 え た． こ
の plating m ediu m と 3％ba cto aga rくDifc ol を混
合 して最終濃度 0．5％の 軟寒天 とな る よう に 調整 し，
そ の 1－O ml を 35mlベ ト リ デイ シ ュ くCo rning， ガ
25
，
000つ に 播 き， フ ィ ー ダ ー 層を作成した く囲 い ．
2 ． Toplaye rく培養層l の 作成
腫瘍細胞 を下記の よ う に 作成 した培養層内で培養 し
た
．
C M R L－1066くGibc o1500mlに Hl一馬血清 75ml，
塩化 か レ シ ウム く100m M120ml， イ ン ス リ ン く100 tJノ
ml1 10 ml， ビ タ ミ ン C く30mM1 5ml， し グル タ ミ ン
く200m Ml lOml， P S 5ml を 加 え て ， e n riched
C MR し1066培 糞 液 を 作 成 し た ． 次 に ， enriched
C M R L－1066培養液40 ml に つ き L－ ア ス パ ラ ギ ン く6．6
m gノml1 0－6 mi， D E A E－ デ キス ト ラ ンく50mglml川 ．3
ml お よ び2－ メ ル カ プ ト エ タ ノ ー ル 川．5XlO－3Mフ0．4
ml を加 えて， do uble e n riched C M R L培養液を作成
し た．
edia min etetra a c etic acid三．F C S， fetal c alfs eru mi HI， he atln activ atedi H T C A， hu m an
tu m or clo n ogenic ass ay 三M F H， m align a nt fibr o ushistiocyto m a三 M MC， mitomycin Cニ
M TX， m ethotr exatei P E， plating effic e n cy ニP S， pe nicillin－StrePtOm yCin s olutio nニ R P M I－














































































































































































































































































































































































































































m の u つ m m 寸 くエコ 寸 N 寸 m く一つ N く1つ の C コ くつ の
N ぐつ －．－ 1 M N r ■ － 一 N l－ 1 m －讐q つ の て r の くロ ー ー ー ト
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E － 一 己 已 一 己 叫 一 己 － ．E サ ー 一
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軟部悪性腫瘍 の hu m a ntu m o r
その 後， 先に 制癌剤また は対照 液と 1時間接触さ せ
た 群 を M cCoy
，
s 5 A溶 液 で 洗浄 し， こ の do uble
en riched C M R L培養液2．7 mlと 3％ ba cto agar
を0，3 ml加 え， 0．3％の 軟寒天 と し て 1 ディ ッ シ ュ あ
た り5 XlO
5偶の 細胞数と なる よう に ，先に作成 しておい
た フ ィ ー ダ ー 層の上 に 重層させ ， 二 重寒天培地を作成
した． 制癌剤持続接触の 場合も ， 先述の ごと く， 培養
液を 1．9ml加 え， 0．3％の 軟寒天 と な る よ う に aga r
を加えた． そ して， 各制癌剤ま た は対照液 ごと に 各々
3 ディッ シ ュ ずつ の 二 重寒天培地 を作成 した く図1J．
V ． ニ 重 寒天培地の 培養
以上 の ごと く 作成した二重寒天培地を， 37
0
C水蒸気
飽和状態 で 7．0 － 7．5％ C O2を含 ん だ 培養器で培養 し
た．
VI． Cultiv ated 壬王T C A
II■ に て得 られ た腫瘍細胞 を plastic fla sk くCo rn－
ing，さ25，100ま たは 繹25，110J 内で ， R P M I．1640培養
液 く15％H I－F C S＋ 1 ％PSl を用 い て ， 37
0
C の も と で
単層培養 した． 2 日 － 30 日く平均13．2 別 で培養細胞
が シ ー ト状 に な っ た 時点 で く図 2． a， dう， 0．0 2 5％
try psin ＋0．02％ ethyle n edia min etetra a c etic a cid
くE D TAl に よ り再び 単離細胞浮遊液 を作成 した． こ
の 時， try pSin 十ED T A で は充分な単離細胞 が得ら れ
ず， C e11ag gregate sの混 入 が 多く み ら れ る場合 があ
り， こ の よう な場合に はさ らに ， 先述の 酵素カ クテ ル
を2， 3滴加 える こ と で充分な単離細胞 を得る こ と が
できた． これらの 単離細胞浮遊液も トリバ ン プル ー 染色に
よ り有核生細胞数 を算定し て 3 XlO6個ノmlに な る よ
う に 調整 した
．
こ れ に より得 られ た腫瘍細胞 を用 い て
III， IV， V と同様 の操作 を行 っ た く図1う．
VlT． コ ロ ニ ー の 算定 と同定
50個以 上 の腰瘍細胞 か ら 成る 細胞集団 を コ ロ ニ ー
と判定 し く図 2，b， eI， 培養開始後2 － 3週目で コ ロ
ニ ー 数 を算定 した． コ ロ ニ ー 算定 に は， 倒立 顕微鏡ま
たは auto m atic particle c o u nterくHa nde xC P－20001
を用 い た
．
ま た， 形成され た コ ロ ニ ー が腰 瘍細胞か ら
成る こ と を Papa nic ola o u染色 に よ り確認 した 個 2 ，
C，fう．
Y肌 使用 した制癌剤の 濃度と接触時間
使用 した制癌剤 は， 軟部悪 性腫瘍に 対 して比 較的よ
く用 い ら れて い る a ctin o mycin DくA C Dl， a Cla r ubicin
LAC Rl， adria mycin 仏 D Ml， Cis．platin u mくC D D Pl，
活性 型 4．hydroper o xy cyclopho spha mideくC P Al，
mito mycin CくM MCl， m ethotr e x ate くM T Xl，
Vin cristin eくV C Rl の 8剤で あ る く表 21．
制癌剤濃度は， 通常臨床的に 投与され た時の最高血 中
濃度およ び C x T くC O n C e ntr atio n－tim epr odu ct， 血 中
701
濃度と時間の 軌 の約10％の 低濃度を用い た4出 ． こ の
濃度は， 腰瘍内濃度 に ほ ぼ 一 致す る と い われ る
．
ま た，
制癌剤 との 接触時間は， 1時間と した 刷 が， 代謝指抗
剤で あ る M T 又 は持続接触と した ．
臥 対 照群 に お け る コ ロ ニ ー 形成の 評価
対照群 に お い て， 1 デ ィ ッ シ ュ 当 り5個以 上 の コ
ロ ニ ー 形成が み られ た もの を 町コ ロ ニ ー 形成能 あ り遁
と し， 30個以上 の コ ロ ニ ー 形成が み られ た もの を町感
受性判定可能化 した． ま た， コ ロ ニ ー 形成率くplating
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Fig． 1． M ethodsfo rthe hu m a ntu m o r clo n oge nic
a ss ay ofs oft tis su e s a rc o m a s．
印 Fre sh tu m o rm ate rial w a s obtained fr 。m
biopsy o r su rge ry． t2J A single c ells u spe nsion
W a S prepa red by m e cha nical a nd e n zym atic
disr uption of the tu m o r． く3J T he tu m o r c ells
W e r e C ult r ed inR P M I－1640m ediu m with 15％
fetalcal fse ru mtFC Sluntila c ellshe etfo r med in
thebottle． T he c ells w e reha rv eSted a s a r efined
Sl ngle c ells u spe n sio nbytrypsin a nd E D T Ao r a n
e n zym e c o cktail． く41T he ttl mOr Cells w er e
in c ubated intest tube s with dr ugs o r c o ntr ol
m ediu mfo rl ho u r at37
D
C． C51 T hetu mor cells
W er e W a Shed a nd plated in s oft aga rin 35m m
Petri dishe s． 佃 T he dishe s w e rein c ubated at
37
O
C in7－7－5％C O2 －humi difiedairfo r14 days．
T he n u mbe rofc olo nie sin e a ch dish w a s c o u nted
u nde r a micr o s cope o r with a n a uto m atic pa rticle
C O u nte r a nd the per c e nt c olo ny inhibitio n wa s
C alculated．
く1 嶋く21■く4ト畑汁十 佃 ■ 刑 ， Sta nda rd H T C Aニ 川
■t2l■く31十く4j＋く51■く6l■く7ン，C ultiv ated H T C A．
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くcl






コ ロ ニ ー 形成細胞の 制癌剤感受性の 評価
各制癌剤の感受性 は， コ ロ ニ ー 数算定 に よ り得 られ
た コ ロ ニ ー 形成抑制率 くpe rc e nt c olo ny inhibitionl
で 表現 した ．
コ ロ ニ ー 形成抑制率 く％ユ ニ
く 卜 制慧諾警三言数，xlOO
X L 統計学的検定法
Sta nda rd H T C A とc ultiv ated H T C A のコ ロ ニ ー
形成の 検定に は ズ
2検定を 用い ， コ ロ ニ ー 形成率に 関し
て は角変換を行 っ たの ちに W elch
，
s t－te St を行 っ た ．
また， 両方法間の制癌剤感受性 に 関 して は， 相関分析
お よ び x
2検定 を行っ た ． c ultiv ated H T C Aに よる制
癌剤感受性 と臨床効果と の 相関性 に 関 して は ズ2検定
を行 っ た ．
成 績
王 ． コ ロ ニ ー 形成 に つ い て く対照 群 に お い てI
各腫瘍の対照群に お ける 平均 コ ロ ニ ー 数お よ び コ ロ
ニ ー 形成率 を表 3に 示 した ．
1 ． Sta nda rd H T C A に お け るコ ロ ニ ー 形成
崎
コ ロ ニ ー 形成能は ， 38検体中26検体く68．4％うに み
られ たが ，感受性判定可能で あ っ た もの は 38検体中9
検体 く23－7％フ と 少な く， さ ら に コ ロ ニ ー 形成率は，
0．0053士0－0051％くm e a n士SDlで著 し く低率 で あっ た
く表 41．
2 ． C ultiv ated H T C Aに お ける コ ロ ニ ー 形成
コ ロ ニ ー 形成能は ， 40検体中29検体く72．5％1に み
られ た ． 感受性判定可能 で あ っ た もの は， 40検体中28
検体 く70－0％1 で あり， Sta nda rd H T C Aに 比 べ て感
受性判定可能 な割合が著 しく 増加 した くズ2検 温 Pく
0．01う． ま た， コ ロ ニ ー 形成 率 は， 0．0231 士0．0186％
くm e an 士S Dl で sta nda rd H T C Aの それ と比 べ て有
意 な向上 が み られ た け く0．01J く表41．
工工 ． 軟部悪性腫瘍の 組織学的悪性度と コ ロ ニ ー 形成
と の 関連
対象と した各腫瘍 を通常， 軟部悪性腫瘍 に 対 してよ
く用 い ら れて い る T he A m e ric a nJointCo m mitteeの
組織学的悪性度の分類引 を用 い て 分類 しく図3う， 組織
学的悪性度 と コ ロ ニ ー 形成 と の 関係 を検討 し た く表
51． こ の分煩 は 一 般的 に， 細胞密度．細胞の 多形性と
異型性 ． 核分裂像の頻度 ． 壊死 の 有無 ． 発育様式な ど
の 所見を総合 して行 う． gr ade l くGl はlo w gr ade
Table2． Antic a n c e rd ugs a ndtheir co n c e ntratio n s u s ed in this
Study
Dr ugs Con c e ntration sくp gノml
Actin o mycin DくA C DI
Acla r ubicin くA C RI
A dria mycinくA D MI
Cis－Platin u mくC D D P1
4－hydr ope ro xy cyclopho spha mideくC P AI
Mito mycin CくM M CI
V in cristin eくV C RI










a， u S ed ashigh－do s e che m other ap y．
Drug co n c e ntr atio n w as chos e n a s ap pro xim atelylO ％ofthe pe ak
Plas ma c o nc e ntTation．
Fig． 2． M ic r o sc opic findings of c ulturedtu m o r c ells a nd c olo nie s．
くalCultu r ed m align antfibro u shistio cytom aくM F印 c ells． x200． くbl M F Hc olo ny
ins oft aga r at14 days of cultu re． X200． くCIM o rphologic al ap pe a ra n c e of M F H
COlo ny at 14days of c ultu r eくPapa nic ola o u stainJ． X1 60． くdl Cultu r ed syn o vial
S a rC O m a C ells． x200． くeJSyn o vial s a rc o m a c olo niesin s oft aga rat14 days of
C ultur e． X200． くfl Mo rphologic al ap pe a r a n c e ofa syn o vials a r co m a c olo ny at14
days of c ultu reくPapa nic ola o u sta叫 ． X320．
軟部悪性腫瘍の hu m a ntu m o r
Table3． Gr owth of c olo nie s
Standa rd H T C A Cultiv ated H T C A
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M e a n士S D 26．5士26．3 0．0053士0．0051 11 5．7士92．9 0．0231 士0．0186
a， 5xl O
5
c ells plated perdishニ b， Plating effic e n cy， Nu rnber ofc olo niesノn u mbe r
Of n u cleated c e11s platedxlOO ％．
Table4． Co mparis o n of gr o wth of c olo nie s o nthe sta nda rd H T C Aa nd the c ultiv ated





Sta ndard H T C A 38 26く68．4％1 9く23．7％1 0．0053 士0．0 51
Cultivated H T C A 40 29く72．5％つ 28く70．0％l＋． 0．0231士0．0186ホ＋
a， 5xl O
5
c ells plated perdishi b， Plating effice n cy， V alu e s ar e m e a n士S D－ニ
ホ ホ
， Signific a ntly differe ntfr o mthe sta ndard H T C AくP く0．01．
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，
rヱ1hlLI5． GT O I Vth of c oZo nie s v e rs u spalhologic gTadc of m ali即Il nCy
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paLhologic 8r ade of m 81i即 a n CyくT he Am e ric a njoint Co m mittcc，ニ b． 5x－0
5
c eIIs pIated pe rdishニ C ． Plnting erricje n cy．
v alu e a re m e a n士S D． こ 榊 ． slg nific a ntly diffe r e ntfr o mlo IVgr ade tu m o r sくPく0．01ユ．
C he m os e n silivity te st w a spo s siblein high gr adeくG 31u m o rs a nd r n ode r ate gr adeくG 2Jtu m o r sこ
sla nda rd ll T C AくG3 十G 2ニ 9JI30lニ 30 ％． c ultiv atcd H T C AtG 3十 G 2ニ 2813 2Iニ 87．5 ％tsignific a ntly differ ent Iro l11 S仙 一dこIr く1




CuEtiv 8t8d H T C Aくp8 r Cent COlonY inhibitio nl
Fig．4． Co rrelatio nby r egre ssio n a n alysis betw e en
the che m o s e n sitivities a sdetermin ed by the
Sta nda rd H TC Aa nd the c ultiv ated H T C A．
T he points r epre s ent the pe rc e nt c olo nyinhibi－
tio n sfo r8 drugsin 9 specim e n sくト1， 1－2， 2－1，3，4，
12－1，12－2， 16， 22 in Tablellin whichthe che m o－
SenSitivity te st w a spo ssible byboth m ethods．
m align a ncy で， grade 2 くG 2I は m oder ate gr ade
m align a ncy， gr ade 3くG 31 はhighgr ade malign a n cy
を意味する
．
gr adelくGl18検体で は，Sta nda rd H TC A， Cultiv ated
ET C A共 に コ ロ ニ ー 形成 を認め た も の は な か っ た ．
grade2 くG 21 6検体で は， Standa rd H T C Aに て 40％
が感受 性判定可能で あ っ た が， C ultiv ated H TCA に お
い て は83■3％ が感受 性判定可能 と な っ た
． gr ade 3
Fig． 3． PathologlCgr ade of m align a n cy
くG 3126検体で は，Standard H T C Aに て 28％が 感受性
判定可能で あ っ たが ， C ultiv ated H T C Aに お い て は
88．5％が感受性判定可能 とな っ てい た ． G l を除い て，
G 2 ま た は G 3 と判定 し た 腫瘍 に お い て は sta nda rd
H T C A の 30％か ら c ultiv ated H T C Aの 87．5％に 感
受性判定可能率が 向上 し たくズ2検 私 Pく0．0い． ま た，
コ ロ ニ ー 形成率 に つ い て は， 訂 ade が 高く な る に つ れ
て上昇する傾向が み られ た
．
III． Sta nda rd H TC A とc ultivated H T C Aに お け
る 制癌剤感受性の 検討
Sta ndard H T C A お よ びc ultiv ated H T C A の両者
に お い て， 感受性判定可能で あ っ た 9検体く表 1 ，症例
1－1，1－2，2－1， 3，4， 12－1，12－2，16，22コ に お ける制癌剤感
受性を推計学的 に比較検討した． まず， 両者 に お ける
8制癌剤 の感受性 を相関分析 に て 検討す る と ， r ニ
0．732くPく0．01 で高い 相関が得 られ た く図4う． 次に，
両者に お ける 制癌剤感受性 に つ い て70％ コ ロ ニ し 形
成抑制率， 60％ コ ロ ニ ー 形成抑制率， 50％コ ロ ニ し 形
成抑制率で各々 c ut．offpoint を設 けて ， 感受 性制癌剤
と抵抗制癌剤 を区別 して検討 した く図5う． 70％以上 ，
60％以 上，50％以上 の 各々 の コ ロ ニ ー 形成抑制率 で訂感
受性 あり逮 と した場合， tru ePO Sitiv e r ate は各々 ，
69－2％， 81 ．5％， 75．6％でtru e n egativ e rate は各々 ，
90■9％， 85．4％， 74．1％ で あ っ た ． ま た， 全体 と し
て の 正 診率は 各々 ， 86．8％， 83．8％， 75．0％と 高い も
の で あ り， ズ
2検定に お い て も有意で あっ たくPく0．01う．
IV． Cultiv ated H T C Aを用 い て得ら れ た制癌剤感
受性と臨床効果との 相関 に つ い て
1 ． 制癌剤効果の 判定 に つ い て
In vitr oに お ける効果 判定に つ い て は， Salm o n7や
Vo nHoff．ら 51の報告を参考に して，70％以上 の コ ロ ニ ー
Ofsoft tissue sa rc om a s，
くal Gradelsho wing a little c ellula rity with abu nda nt c ollage n o u s str o ma 仁M FH妄
He m ato xylin－Eo sin stainl． X200． くbl Gr ade 2 sho wing m oder ate c ellula rity a nd
aty pia くM FHニ He m ato xylin Eo sin stainl． X200． くcI Gr ade 3 sho wing m arked
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Fig．5． Co rrelatio nbetw e e nthe che m os e n sitivitie s
a sdete r min ed by the sta nda rd H T C Aa nd the
C ultiv ated H T C A．
T hedata w a sdete rmin ed at thefo1lowingc olo ny
inhibitio n くal， 70％ニくbう， 60％ニくCl，50％ ． In －
divi du al drugS a r eillu strated by differ e nt
symboIs ニ 0 ， A C Dニ ■ ， ACRニ A ， A D Mニ A ，
C D D Pi ロ ， CP A三 L l，M M Cニ 0 ， V C Rニ ＋ ， M T X－
崎
形成抑制率 を示 した場合 を 折感受性 あ り遁 と し， 70％
未満の 場合を貯感受性な し迅とした． 臨床効果の 判定に つ い
て は， 小山 ． 斉藤別の 固形癌化学療法判定基準ま たは
Shim o s ato ら
91の 組織学的判定基準 に 基 い て， それぞ
れ pa rtialr e spo n se以 上 ， gr adeIIB以 上 の 効果の み ら
れ た もの を 折感受性あ り邁 と した．
2 ． 臨床効果との 相関
Cultiv ated H T C A を行い 感受 性判定可能 で あ っ た
20例く28検体lの う ち 10例く12検体1 に お い て retro．
spe ctiv eに 臨床効果と の 関係 が検討可能 で あ っ た く表
6I． 10例 ぐ12検体1 の 内，in vitr oに て 訂感受性 あ 机
と判定さ れ， 臨床的に も 粁感受性あ 机 と判定された
もの くSIS，tru epO Sitiv elは 4 検体で， 逆 に ， in vitr o
に て 感受性が認 めら れ ず， 臨床的 に も 無効 と判定され
た も の くRIR， tr u e n egativ eI は 7検体で あ っ た ． ま
たin vitro に て 折感受性 あ り迅 と判定さ れ たが 臨床的
に 無効 で あ っ た もの くSIR， falsepo sitiv el は 1検体
で， 一 方， in vitr oに て感受 性を認 め ず， 臨床的に感
受性 を認 めた も の くRIS，fals e n egativ el は な か っ た ．
以 上 よ り， 本法の臨床的な感受性 に対 する 予言性くtru e
po sitiv e r atel は 80％ で ， 耐性 に 対す る予 言性 くtr u e
n egativ e r atel は 100％で あ っ た ． ま た， 全体 として
の 予 言性は 91．7％と高 い も の で あり， ズ
2検定に ても有
意 な臨床効果 の予 言性が認め られ た くPく0．025う．
各腫 瘍の in vitr o，in viv oの 制癌剤効果 に つ い て は
表 7 に 詳細 を示 した ． tru epo sitiv e例 に お い て， 多剤
併 用 投与の場合 70％以 上 の コ ロ ニ ー 形成抑制率を示
した制癌剤 に 対 し ての み tru epo sitiv eで ある と判定
し た ． な お ， dim ethyl tria z en o imida z ole c a－
rbox a mideくD T IClに つ い ては， 本剤が in vitroに お




． 軟部悪 性腫瘍 へ の H T C Aの 導入
骨悪 性腫瘍の 化学療法に お い て ， 骨肉腫 で は， M T X，
A D Mの 登場に よ り， その 高い 有効性 か ら飛 躍的な延
命率の 向上 が み ら れ， M T X と A D M な しで は骨肉腫
の 治療は語れ ない と ま で い われ る よ う に な っ た ． 更に，
CD DP の 登 場 に よ り本剤の 骨肉腫 に 対 す る高 い 有効
性 も 多く報告 さ れ ， 現 在 で は 骨肉腫 の 化 学療法は
A D M， M TX， CDD Pを主 軸と し たも の に 定ま っ てき
て い る1 0Ilり
．
ま た ， ユ
ー イ ン グ肉腰 に お い て も Ro 肥l
ら1 2リ affe ら1町な どの プ ロ ト コ ー ル に よ り 飛躍的な治
療効果の 向上 が み られ て い る． こ の よう に ， 骨肉腫を
代表 と す る骨悪性腫瘍 に対す る化学療法の 発展は めぎ
ま しい ．
軟部悪性腫瘍の hu m a ntu m o r
一 方， 軟部悪性腫瘍の 化学療法に つ い て ， 系統だ っ
た報告が み られ る よう に な っ たの は 1970年以 降 か ら
である． Ja c obs川 は V A CくV C R＋ ACD＋C P Al 療法
によ り横紋筋肉腫の 5例中3例， そ の 他の 軟部悪性腫





Be njamin ら1 61は， A D M単独投与に よ り各種軟部悪性
腫瘍の 33－ 40％に 有 効性 を認 め， Gottlieb ら1 71は，
A D M と D TI C の併 用 投与 に よ り 46％に 有効性 を認
めた． さ らに 彼 ら は， C Y V A DICくC P A＋ V C R＋A D M
＋D T王Cl 療法 を118例 に 行い 59％に 有効性 を認め た
と報告し， 制癌剤単独投与 よ り併 用療法の方が有効
であると した． Benja min ら1 81は ， C YVA D A C TくC P A
＋V C R＋ A D M＋ A C Dl 療 法と C Y V A DI C療法 の
r a ndamiz ed study を行い， C Y V A D A C T で は 35％，
C Y VA DICで は 44％が 有効 で あっ た と報告 した． しか
し， これ ら の報告に お い て共通 して い える こ とは ， 制
癌剤自体の有効性も低 い が， 各種軟部悪性腫瘍 を 一 括
して取扱 っ てお り， 結局の と こ ろ， どの腫瘍 に 対し て，
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どの制癌剤の投与が有効 で あ るの か 明確に さ れ て い な
い
．
さ ら に ， Lind berg ら
19Iは， C Y V A D A C T療法 を
行 っ た群 と， 行 わ なか っ た 群に お い て 生存率 ． 転移率
に 差が な く， 化学療法の副作用 だ けが は な はだ しか っ
た と報告して い る． 以上 の ごと く， 軟部悪性腫瘍 に お
い て は， 腫瘍の組織像， 悪 性度， 発育態度が多岐に わ
た る上に ， 各種 の 腫瘍 の症例数が少ない た めに 化学療
法の傾向が つ か めず， こ の た め現在， 小児の 横紋筋肉
腫 を除い て は， 一 般 に広 く認め られ た制癌剤の投与法
や組み合 わせ が な い と まで い わ れ て い る 岬 叫 ． 特に ， 我
が 国で は軟部寒性腫瘍 に 対す る化学療法は緒 を発 した
ば か り に 等 しく， こ れ に 関す る多数例の 報告は な く，
20－ 60％の有効性 を述 べ る文献が散見さ れ るに す ぎな
い 2り22I
．
しか も， その 投与法は外国の報告を参考に した
り， 時に は思い つ き に近い 格好で ， 各施設 に お い て臨
床的試行が な さ れて い る状態である． そ こで ， 理論的
に もよ り有効な治療 を行う た め に は精度の高い 制癌剤
感受性試験の 開発 が必要か つ 急務である と 考 え ら れ
Table6． In vitro－in viv o as s ociatio n s
No． of






12 4 1 0 7
a
，
In vitr o s e n sitivity w asdifin ed a s之70 ％c olo nyinhibitio n．こ
SI Se n Sitiv eこ R， re Sista nt こ Tr u epo sitiv e rate ニ 80 ％こ Tr u e n egativ e
rate ニ 100 ％こ Ov e ral1c orrelatio n r ate こ 91．7 ％．
Ass o ciatio n betw e e nin vitro a nd in viv o r esults w as slgnifica nt
くP く0．025I．
Table7． Details of in vitro－in viv o as s o ciatio n s
Cas eくtype oftu m orl
In viv o Dr ugs u s ed in viv o
r e spons e く％ c olo nyinhibitiorlin vitr ol
a
Tr u epo sitiv e sfor ass ay
5． M F H
12． Syn ovials ar c om a
15． Syn ovials ar c o m a
23－ R habdo myo s arc o m a
Tr u e n egativ e sfor as s ay
2－1． MF H
2－2． MF H
6． M F H
1 3－3． Syn ovials ar c om a
1 4． Syn o vials ar c o m a
1 6． Syn ovials ar c o m a
30， Malign a nt m es e n chym o m a
Falsepo sitiv efor as say
13－1． Syn ovial s ar c o m a
P R
b
A D Mく751＋ M T Xく681＋VC Rく201
P R C P Aく581＋ V C Rく721＋ AD Mく701＋ D TIC
P R A C Rく701
P R V C Rく761＋ M T Xく62つ
N RC A D Mく671＋ M T Xく571＋V C Rく341
N R C D D Pく371
N R A D Mく301
N R C P Aく441＋ V C Rく57つ＋ A D Mく491＋ D TIC
N R V C Rく331＋ A C Rく271
NR ADM く481＋ A C Rく541＋D TIC
N R C D D Pく301
N R C D DPく71つ
a，In vitro se nsitivity w a sdifin ed a s主70 ％c olo nyinhibitio n．ニ
b， Partialr espo n seニ C， No r espo n se．
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る ．
H T C A は， 他の 制癌剤感受性試験が癌細胞の全 ての
細胞母集団を対象と して い るの に 対 して ， 増殖能 を有
す る細胞， 即 ちりs elfre n e w al
，，
をお こ な い 得る細胞が
L t
ste m c ell毒clo n ogenic c el1
7 ，で あ る と い う考 え を基
本と して ， これ ら の細胞 を選択的に テス トの 対象と し
てい る23ユ． この E T C A の特徴 に は， 0 腫瘍の 増殖や
転移 を司 る と考 え られ る自 己増殖能のあ る， 即 ち ク
ロ ー ン形 成能の あ る細胞 に お ける制癌剤感受性が検査
で き る こ と ， el fibr obla st な どの 正 常細胞 は ほ と ん
ど増殖せず組 ， 腫 瘍細胞だ け の 制癌剤感受性が確認で
き る こ と， な どが挙げら れ る． こ のた め ， H T C A で は
臨床効果と の高い 相関性が期待さ れ， 主 に癌腫 に つ い
ての これ まで の成績 で は， 種々 の他 の 感受性試験 に比
して精度が高い と い う評価 が なさ れ て い る ．
そ こ で， こ の H T C A を軟部悪性腫瘍 に 導入 す る こ
と に より， それ ぞれ の腫瘍 に 感受性の高い 制癌剤 を遠
出 し， こ れ を臨床応用 す る こ と で よ り有効な化学療法
が期待で き るの で はな い か と考 えた．
II． C ultiv ated H T C Aに つ い て
H TC Aでは， 一 般的に 上 皮性の腫瘍 に 比 べ 非上 皮性
の 腫瘍の コ ロ ニ ー 形成率は非常 に低 い と い わ れ， 肉腫
同様 に1e ukemia や1ym pho m aな ど で も 低率 で あ
る 研 2の
．
E T C A を軟部悪性腫瘍 に 応用 す る 上 で， 最大
の問題点と して ， この コ ロ ニ ー 形成率 の著 しく低 い こ
とが挙げら れ る． 横川2Iは そ の 点 に着目 し， 肉腫 の コ ロ
ニ
ー 形成率を上 昇させ る た め， 材料を 一 旦 単層培養 し
た上 で H TCA に 移す方法 に よ り 目的 を達成 させ う る
こ と を示 し， こ れ を骨肉腫 に 用 い て 実証 した ．
何故， in vitro を経過させ る と コ ロ ニ ー 形成率が 向
上 したの か に つ い て， 主な理 由 と して は， 単層培養系
に て c ellpopulatio n を増加 させ る こ と で clo n oge nic
C ell の選択的 な増生が生 じた可能性が挙げら れ る． 培
養株くcelllin el を用 い た実験 で 新鮮材料 と比 べ て はる
か に 高い コ ロ ニ ー 形成率が 認 め ら れ る と い う Ca r n ey
ら 卿 の報告は， その － 証左で あ ろう．
そ こ で， 著者 は， 横 川2Iが 骨 肉腫 に 対 し て 行っ た
C ultiv ated H T C A を軟部悪性腫瘍 に 対 して行い ， 本法
が軟部悪性腰瘍 に応用 で き る か を検討 した． コ ロ ニ ー
形 成 能 に つ い て は ， Sta ndard H TCA で 6 8．5％，
c ultiv ated H T C A で 72．5％と ほ と ん ど変 わ り は な
か っ たが ， 30個以上 の コ ロ ニ ー 形成を み たも の く感受
性判定可能 で あ っ た も の1 に つ い て は， Sta nda rd
H T C A で 23．7％で あ っ たが ， C ultiv ated H T C A で は
70％と有意な向上 が み られ た くPく0．01う． また ， コ ロ
ニ
ー 形 成 率 に つ い て は， Sta nda rd H T C A で は
0．0053士0．0051％と著 し く低率であっ た が ， C ultiv at－
崎
ed H T C A で は 0．0231士0．0186％と 有意 な向上 を示
し たくPく0．01l． その結果， C ultiv ated H T C Aに よる
コ ロ ニ ー 形成率は ， 一 般の 癌腰 の それ と比 べ て も優る
と も劣 らな い もの に な る と考え られ た ．
次 に ， こ の過程 に よ り制癌剤感受性 に変化が生じな
い か ， と い う こ と に つ い て検討す る と， 成績H王で 示し
た ご とく ， Sta nda rd H T C A とc ultiv ated H T C Aの
制癌剤感受性 に お い て は， 相関分析 に て 高い 相関がみ
られ くPく0．0い， 感受性制癌剤と抵抗性制癌剤 を区別
す る上 で も 高い 正 診率が得 られ た くPく0．01う． これ に
よ り，
一 世代 の単層培養 を介 して も， その制癌剤感受
性 に ほ とん ど影響が な い こ と が伺 われ た ．
以 上 か ら， C ultiv ated H T C A は軟部悪性腫瘍に お い
て も， Standa rd H T C Aの 欠点を改良 した有用 な感受
性試験である と考 えら れ た．
Hl． 組織 学的悪 性度 と コ ロ ニ ー 形 成
腫 瘍の組織学的悪性度と コ ロ ニ ー 形成と の 関係に つ
い て は， John s2 7や Matto x ら紬 や Ro se nblu m ら2 91は
明 らか な相関関係 はな い が ， 悪性度 が高 い ほ ど コ ロ
ニ ー 形成率が 高い 傾向が み られ る と述 べ て い る． これ
は， H T C Aの 対象 とな っ て い る 腰瘍 の増殖や転移に関
与 す る clo noge nic cell毒 selfrene w al potentialcell
が悪 性度が高い ほ ど多い た めで あ る と考 えられ る． 著
者 の 研究 に お い て も， 成績王工の ごと く悪 性度が高い ほ
ど コ ロ ニ ー 形成率 は高い 傾向に あ り，G l で はコ ロ ニ ー
形成 を認 めた も の は 1例も なく ， G 2，G 3で の コ ロ ニ ー
形成 に 関 して は， Sta nda rd H T C A で の感受性判定可
能率 30％が ， C ultiv ated H T C A で は 87．5％と向上し，
9割近 い 腫瘍が感受性判定可能と な っ た ． こ の 結果は，
G 2， G 3 とい っ た 悪 性 度 の 高 い も の に Cultiv ated
H T C A が有 用 で ある こ と を示 唆 し て い る も の と考え
ら れ た
．
軟部悪性腫瘍の 予 後 は， 組織学的悪性度に 大きく左
右さ れ る とい わ れ， M yhre．Jen se nら3 0Iの報告で は， 10
年生存率が grade l， 2， 3で それ ぞ れ ， 93％， 57％，
23％と な っ て お り， M arkhede ら31の 報告で は， それぞ
れ 100％， 55％， 26％とな っ てい る ． また ， 化学療法な
どの 治療 を行う上 でも ， ■椚一 般 に 組織学的悪性度が重視
され る傾向に ある． 即 ち， 臨床上 Gl の 腫瘍 に対 しては
手術療法だ けで 充分と さ れ る こ とが 多く， Ma rkhede
ら31りこよ れ ば G lの 転移率， 生存率 は手術療法だ けで
それ ぞれ 0％， 100％ で あ っ た と され て い る． そ こで ，
化学療法は G写， G 3の 腫瘍 を主 に 対象と してい る こと
が 多 い ． こ れ を考慮す る と， 軟部悪 性腫瘍 に お ける
c ultiv ated H T C Aの 有用 性が さ ら に 高 まる も の と考
えら れ た．
工V ． 臨床効果と の 相関 に つ い て
軟部悪性腫癌 の hu m a ntu mor
H T C A と臨床効果 との 高い 相関性 に つ い て は 多施
設か ら報告さ れ て い て ， Salm o nら
3 21は 96症 例の 卵巣
癌 ． 骨髄腫 ． 悪 性黒 色腫 な どの 悪 性腫瘍患者 を対象 に
193検体に つ い て H T C Aを行い ， 臨床効果と の 相関 を
r etro spe ctiv eに 分 析 し， tr u epOSitiv e r ate61％， tru e
n egativ e r ate 96％で あ っ た と報告 して い る ． ま た，
Vo nHoffら
51は800症例 ．36種の 悪 性腫瘍患者 を対象 に
H T C A を行い ， 123例 に つ い てr etro spe ctiv eに 臨床効
果と の 関係 を検討し， tr u ePO Sitiv e r ate 71％， tru e
n egativ e rate 98％で， 臨床効果 の 予 言性 は 93％で
あっ たと 述 べ てい る ． しか し， これ ら はい ずれ も ほ と
んどが癌腰 に つ い て の 報告で あり， 肉腫特 に 軟部悪性
腫瘍に お け る臨床効果 との 相関に つ い ての ま とま っ た
報告はな い ． 本研究 に お け る結果 で は， tru ePO Sitiv e
rate 80％， tru e n egativ e r ate lOO％ で， 全体的な臨
床効果の 予言性は 91．7％で あり ， in vitroの 制癌剤感
受性の 有意な臨床効果 との 相関が み られ くPく0．025う，
症例数は少な い なが ら上 記 の 癌腫に つ い て の 報告と ほ
ぼ同等の高い 予 言性 が得られ た． これ は， 軟部悪 性腫
瘍に 対して c ultiv ated H T C A が臨床応用 で きる こ と
を示 唆して い るも の と考 えられ た．
ただ， Vo n Hoff ら
5Jが指摘す る よう に ， r etrOSpe C－
tiv eな評価 で は， 表 6 に 示 す ご と き 多剤併 用療法 を
行っ て い る場合， truepO Sitiv e例に お い て は臨床効果
が必ずしもin vitr oで F感受性あ りA と判定され た制
癌剤の 効果を示 して い ない の か も しれ ない ． し か し，
逆に ， in マitroで無効 と判定さ れ た場合 は臨床的に も
無効で ある こ と を高 い 確率で 予 測す る こ と が で き る と
い える
．
したが っ て ， 少な くと も無効 な制癌剤 を突き
とめ得 る方法 と し て 臨床応用 で き る も の と考 え て い
る
．
HT C Aに よ り真 に 有効 な制癌剤の 選択が高 い 確率
で な し得為かの 判定 に は， prO SPe Ctiv eな臨床効果 と
の相関に つ い ての 評価が 必要 で あ る． VollHoff ら3 3I
は246例 の 各種悪性腫瘍を対象に pro spe ctiv e clini－
C al trial を行 い ， tr u e pO Sitiv e r ate 60 ％ ， tru e
n egative rate 85％で 全体的 な予 言性 は80．5％で あ っ
た と し て pr o spe ctiv e clinic al trial に お い て も
ログC Aの 精度の 高 い こ と を報告 した ． しか し， 整形 外
科領域 に お い て は， 切 断お よ び広範囲切除な どの 手術
に て 腰 瘍 を 余 す こ と な く す べ て 取 り 去 る た め に ，
pro spectiv eな 効果 判定 が ほと ん ど不可能 に 近い ． 故
に， 馴 寺点で は H T C Aの 臨床効果 と の 相関 は retr o－
Spectiv eな評価に 頼 ら ざる を得な い と考 えら れる．
結 論
Hu m a ntu m or clo n oge nic a ss ayくH T C AJを軟部悪
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性腫瘍の 制癌剤感受性試験 に応用 す る ため に ， 軟部悪
性 腫 瘍 32例 40検 体 を 対 象 と し て ， Salm o n 良
Ha mbu rge rの 原法くsta nda rd H T C Al を行う と と も
に ， コ ロ ニ ー 形成率を向上 さ せ るた め に 腫瘍細胞 を 一
世代く約 13 日間う単層培養し， 増殖し た腫瘍細胞 を用
い て H T C Aを行 い くc ultivated H TCAl， 以下の 結論
を得た．
1 ． Sta ndard H T C A で は， コ ロ ニ ー 形 成 率 が
0．0053士0．0051と 低く， 感受性判定可能率も 23．7％と
低い ため に 有用性 に 乏 しか っ た ． し か し， C ultiv ated
H T C Aに よ り コ ロ ニ ー 形 成率が 0．0231士0．0186くPく
0．01う， 感受 性判定可能率が 70．0％くPく8．0い と 著明
な改善 を認め た
．
ま た， その 制癌剤感受性も sta nda rd
H T C Aの そ れ と ほ と ん ど 差異 は な か っ た ． くPく
0．01l
．
こ れ に よ り， 軟部悪 性腫瘍に お い ても cultiv at－
ed H TCA は感受性試験 と して 有用 で ある と考 え られ
た
．
2 ． 組織学的悪性度の 低 い 腫瘍くgr adel， に お い て
は， ま っ た く コ ロ ニ ー 形成 を認め ず， 主に化学療法の
対象と な る組織学的悪性度の 比較的高い 腫瘍 くgr ade
2， 31 に お い て は， C ultivated H TCA に よ り 87．5％
の 感受 性判定可能率が得られ た． こ れに よ り， gr ade2，
3の 腫瘍 に 対して ， C ultivated H TCA が有用 であ る と
考 えられ た．
3 ． Cultiv ated H TC Aの 結果と臨床効果と の 相関
に つ い て r etr ospe ctiv e に 評価 し た． tr u epo sitiv e
r ate 80％， tru e n egative ratelOO％ ，全体と して の 予
言性91．7％と有意な相関性が えられ たくP く 0．025つ．
こ れ に よ り， 軟懲 悪 性腫瘍 に お い て は c ultiv ated
H T C Aの 臨床応用 が 充分期待でき ると 考え られ た．
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